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【要旨】　B型肝硬変合併肝細胞癌（以下、肝癌）に対する生体部分肝移植を経験した。　（症例）52歳男性。
2002年1月、食道静脈瘤の破裂により吐血。肝生検等の精査により、B型肝硬変ChildB合併肝癌と診断した。
2002年7月、配偶者をドナーとして生体肝移植施行。ドナーは、52歳女性。グラフトは肝右葉を用いた。術
後経過は1頂調で第57病日に軽快退院した。病理診断は中分化型肝癌、腫瘍径5cm、　So、　vp3、　wO、　iml。現
在定期的にCDDP＋5FUの全身補助化学療法を行っている。一般に門脈腫瘍栓を有する症例の肝移植後の
無再発生存率は低く、補助療法の確立が必要と考えられている。しかし進行肝癌に対する生体肝移植につい
ても当事者間の理解と合意があれば成り立つ医療と考えられた。
はじめに
　肝癌の多くはウィルス肝炎を発生母地としており、
通常の治療では高率に残肝再発をきたすことから、肝
全体を治療する意味で肝移植の適応があると考えら
れる。一方、肝癌に対する移植は免疫抑制剤の癌再発
促進など適応の問題に解決すべき点が多く、過去の成
績も不良であった。一般に肝移植の適応としては単発
ならば5cm以下、多発ならぼ3cm　3個以下という
Milan　Criteria1）が欧米を中心に用いられているが、生
体肝移植が主流の本邦では家族間での合意が成立す
れば医療として成りたつ特殊性を有する。
　今回筆者らは門脈浸潤を有する進行肝癌に対する
生体肝移植を行い、1年間無再発であることを確認し
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たので報告する。
症
患者：52歳、男性。
主訴：肝癌、B型肝硬変。
例
　現病歴：1990年頃、肝硬変を指摘されるも放置。
　2㎜年1月、食道静脈瘤からの出血に対して内視鏡
的硬化療法（EIS）を計4回施行。その時の精査にて肝
癌、B型肝硬変と診断される。肝癌に対して動脈塞栓
術施行。2002年3月、生体肝移植目的にて当科紹介と
なる。
　飲酒歴：日本酒5合／日。
　輸血歴：なし
　既往歴：数年前より不整脈指摘され薬物療法。
　入院時現出：身長173cm、体重62　kg。体温36．6℃、
意識清明。黄疸を認め、腹水なく、下腿浮腫あり、腹
壁静脈怒張を認めた。肝脾触知せず。表在リンパ節触
知せず。
　入院時検査所見（Table　D：汎血球減少を認め、プ
ロトロンビン時間（PT）66％と延長、ヘパプラスチン
49％と著明な凝固能障害を認めた。ICG停滞率47％。
腫瘍マーカーはAFP　55L4ng／ml，　PIVKA－II　l28
mAU／mlといずれも高値。　HBs抗原295．49、　HBs一抗体
（一）、e一抗原（一）、　e一団体（一）、　HBc一抗体（＋）、　HBV－
DNA（一）であった。
　腹部CT検査所見（Fig．1）：肝辺縁は不整、鈍化、全
体は著明に縮小し硬変肝の所見を呈しており、S6に
5．0×5．Ocm大で造影剤の取り込みのある孤立性腫瘤
を認めた。右門脈2次分枝に腫瘤像がみられ門脈浸潤
を疑った。
　血管造影所見（Fig．　2）：肝動脈門脈短絡（A－Pシャ
ント）を認めた。門脈造影ではP7から右1次分枝に
造影剤の欠損像を認めた。明らかな血管増生を伴う腫
瘤陰影は認めなかった。
　以上よりChild　Score　9点、　Class　B、門脈浸潤（Vp）
を疑うB型肝硬変併存の肝癌と診断した。2002年7月
［■．．配偶者をドナーとした生体部分肝移植術を施行
した。
　手術所見：ドナーは52歳女性。ABO血液型適合、
HLAは5ミスマッチ。肝広葉をグラフトとし、重量
725gを摘出した。京大式の移植肝重量／体重比は
1．17。総論血時間148分。手術時間15時間40分、総出
血量8，340　ml。肝静脈吻合は3本、グラフト右肝静脈
とレシピエント右肝静脈を端端吻合。グラフト前区域
Fig．1　Computor　tomography（CT）．
　　　cm　is　admitted　in　the　S6　part．
The　tomor　of　5．0×5．0
Table　1　Laboratory　findings　on　admission．
血算；WBC
　　RBC
　　Hb
　　Ht
　　Plt
血液凝固；PT
　3，020／pt　1
308　×　104／pt　1
　8．8　g／dl
　　　270／0
3．7＞く104／μ1
PT　INR
H　PT
ATIII
腫瘍マーカー；
　　AFP
660／o
I．39
49％
540／o
551．4　ng／ml
PIVKA－II　128　mau／ml
生化；TP
　　AIb
　　AST
　　A　LT
　　BU　N
　　Cr
　　24CCr
　　T－Bil
　　D－Bil
　　ChE
　　ALP
　　LAP
　　7－GT
　　NH，
　6．2　g／dl
　3．0　g／dl
　31　IU／1
　　131U／1
20．1　mg／dl
　1．4　mg／d1
58．2　ml／min
　O．9　mg／dl
　O．5　mg／dl
　48　IU／1
　6且8・IU／1
208　GR－U
　64　IU／1
216．5　ptg／dl
ウイルス；
　HBs－Ag　295．49
　HBs－Ab（一）
　e－Ag（一）
　e一　Ab　（N）
　HBc“Ab（十）
　HBV　DNA（一）
ICG停滞率；47％
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Fig．2　The　contrast　defected　ima．g．e　is　admitted　from　right
　　　branch　of　portal　vein　to　P7　in　di．o．．ital　substruction
　　　angiography　（DSA）．
のドレナージ静脈（V8）を自己門脈左枝を間漏して
延長しレシピエント中肝静脈と端端吻合、右下肝静脈
は下大静脈と端側吻合した。門脈吻合、肝動脈吻合、胆
管吻合は各々1本を再建した。
　摘出標本（Fig．3A）：23×12×10cm大の肝臓で萎
縮しており、大小無数の結節状を呈していた。割面で
はS6に8×5×5cm大の黄色、多結節性の腫瘍病変を
認めた。門脈内に腫瘍が延びており肝門部に達するが
門脈断端には及んでいなかった。四葉内に娘結節を1
個認めた。
　病理学的所見（Fig．3B）：非癌部ではpiecemeal　ne－
crosis，　pericellular　fibrosisが認められ、　hepatocellular
carcinoma，　moderately　differentiated，　with　cirrhosis．
8×5×5　cm，　eg，　fc　（一　），　fc－inf　（一　），　sf　（十　），　sO，　vp3，　wO，
bO，　im，　stage　IVaと診断された。
　術後経過：免疫抑制剤はタクロリムスとステロイ
ドを用いた。第6薄日にAsT、　ALT、　T－Bil、　wBcの
上昇、発熱を認め肝生検を行った。病理結果は急性拒
絶反応であり、当日ステロイドパルス療法を行った。
以後は安定した経過であった。移植後はHBウイルス
の再感染を予防する目的で、HBs抗体価を5001U／1以
上に維持できるようにHB免疫グロブリン（HBIG）
を随時投与した（Table　2）。ラミブジンは継続投与と
した。腫瘍マーカー（AFP，　PIVKA－II）も正常化した
（Table　3）。術後補助化学療法として定期的にエピルビ
Fig．3A　Tumor　embolism　is　admitted　in　portal　vein．
Fig．3B　Hepatocellular　carcinoma，　moderately　differentiated，
　　　with　cirrhosis．　8×5×5cm，　eg，　fc（一），　fc－inf（一），
　　　sf（十），　sO，　vp3，　vvO，　bO，　im，　stage　IVa．
シン10mg／body、シスプラチン5mg／bodyを1～2か
月毎に投与している。現在、移植後1年2か月間、臨
床上も画像検査上も再発の所見なく、社会復帰してい
る。
考 察
　日本肝移植研究会の症例登録報告2）によればわが国
における生体部分肝移植は1989年島根医大における
第1例から2001年末までに1，789例行われている。さ
らにその数は年々増加の一途をたどり現在までに
2，000例を超えており、末期肝不全に対する標準的治
療法としての地位が確立し、適応はさらに拡大しつつ
ある。
　近年肝癌治療は、肝切除、経皮的エタノール注入療
法、ラジオ波焼灼療法などが集学的に行われるように
なり治療成績は向上している。しかし発生母地である
背景肝病変はそのまま残存するために、術後残肝再
発、肝内転移は高率であり、あるいは肝不全が進行し
て死亡することが多い。したがって肝癌そのもののみ
ならず背景の肝硬変を一挙に治癒させ得る肝移植に
期待が寄せられてきた。しかし過去の報告では、肝癌
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Table　3　Transition　of　tumor　marker．
に対する脳死肝移植の成績は不良である。1968から
1991年までの肝癌365例の移植症例をまとめた
Penn3）の報告では、再発率39％、5年生存率18％であっ
た。その後、移植後の予後規定因子についての検討が
進み、ピッツバーグ大学の307例の検討4）から再発を
規定する因子として、血管浸潤、両葉への分布、リン
パ節転移、腫瘍径が報告された。また、Mazzaferro　i）ら
は、血管浸潤およびリンパ節転移のない腫瘍のうち、
単発で5cm以下、3個以内で最大径が3cm以下で
あった48例に肝移植を実施し、平均観察期間26か月
で4例のみに再発を認め、移植後4年生存率75％（無
再発生存率83％）と、極めて良好な成績を示し、この
基準（Milan　Criteria）が現在の肝癌に対する肝移植適
応として広く用いられるようになった。一方、生体ド
ナーを必要とする生体肝移植においては、適応基準の
あり方には議論があるものの、ドナーとレシピエント
が1対1の関係でかつ親族であるため、両者がリスク
について十分理解して希望するならば、Milan　Criteria
を逸脱する進行肝癌症例や肝予備能が不良の為に通
常の治療が困難である症例も肝移植の対象となり適
応が拡大されているのが現状である。
　わが国で生体肝移植を行っている49施設へのアン
（4）
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ケート調査によると、1990年10月から2002年12月
まで225例が肝癌に対する生体肝移植を受けており、
生存率は74．2％、再発率は10．8％であった。再発に影響
を与える因子については、門脈浸潤、AFP、腫瘍径、腫
瘍の分布の4因子が明らかとなった。さらにMilan
Criteriaに合致した症例の生存率は3年で76％である
のに対し、合致しない症例の生存率は約52％であっ
た。一方、再発についてはMilan　Criteriaに合致した
例はほとんど再発しないにもかかわらず、Milan
Criteriaを逸脱した例の3年再発率は35％であった。
逆の見方をすればMilan　Criteriaを満たしていない症
例についても、65％は再発していないということを示
唆している。以上の結果から、進行肝癌症例には肝移
植のみでは再発の頻度は高く、再発防止のための何ら
かの補助的療法が必要であると考えられる。
　Fisherら5）やBismuthら6）は術前TACE（transcath－
eter　arterial　chemoembolizatlon）を行うことは再発予
防に有効であると報告し、またStOneら7）は術後の定
期的な全身補助化学療法の有効性を報告している。こ
れらは未だ確立された治療とは言い難いが、筆者らも
本症例に対してエピルビシンとシスプラチンの全身
投与を術後定期的に行っている。本症例が極めて高率
に転移再発を来たす進行肝癌であったのにもかかわ
らず、現在まで無再発であることは術後補助化学療法
を行ったことの他、B型肝炎ウイルスの再感染予防対
策も効を奏したと考えられた。B型肝硬変に対する肝
移植は、免疫グロブリン（HBIG）を術後、長期間にわ
たって多量に使用しなければ、約80％の頻度で再感染
が起こるとされている8）。免疫グロブリン（HBIG）は
1980年代より使用され始め、これにともなって、B型
肝硬変に対する脳死肝移植の成績は飛躍的に向上し
た。B型肝炎ポリメラーゼ阻害剤であるラミブジンを
移植後にHBIGと併用すると、再感染率をさらに低下
させることが可能であるとされ現在B型肝硬変に対
する肝移植のウイルス対策はほぼ確立されたと考え
られる。本症例においても同様の併用療法を行い、HBs
抗体価が移植直後では5001U／1以上、その後は200
1U／1以上に維持できるように、外来においても免疫グ
ロブリン（HBIG）の投与を行い、再感染予防に成功し
ている。
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